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論 文 内 容 の 要 旨 
【目的】アレルギー素因を有する若年成人層において、気道過敏性を有するが喘息症状を有しない（以下‘無
症候性気道過敏性'）者を対象に、誘発喀痰法で得られた気道分泌液を解析することにより気管支喘息発症のメ
カニズムを検討した。 
【方法】一般大学生の中から、アレルギー素因を有するが喘息症状を有しない若年者50人（18歳～23歳）を無
作為に抽出し、メサコリン吸入に対する気道過敏性を有しない群（Ⅰ群）と気道過敏性を有する群（Ⅱ群）に
分類した。さらにⅡ群と同程度の気道過敏性を有し、同年代で喘息症状のある気管支喘息患者13人（Ⅲ群）を
加え、３％高張食塩水の吸入による誘発喀痰検査を施行した。回収した気道分泌液内の炎症細胞を分析し、上
清中のIL-5、IL-13濃度をELISA法にて測定し、３群間で比較検討した。 
【結果】喘息症状のない若年者50人の中でⅠ群に属する者は33人（66％）、Ⅱ群に属するものは17人（34％）で
あった。Ⅱ群とⅢ群の間で気道過敏性の程度に有意差は認めなかった。分析に適する良好な喀痰が得られたの
は、このうちⅠ群17/33人、Ⅱ群10/17人、Ⅲ群13/13人であった。Ⅱ群ではⅠ群と比較し、誘発喀痰中の好酸球
分画（Ⅰ群:median0.0％[interquartile range0.0-1.3％]、Ⅱ群:0.0％[0.0-1.0％]）、IL-5濃度（Ⅰ
群:11.1pg/mL[0.0-23.1pg/mL]、Ⅱ群:17.3pg/mL[4.4-37.5pg/mL]）、IL-13濃度（Ⅰ群:32.6pg/mL[6.O-48.5pg/mL]、
Ⅱ群:27.4pg/mL[3.8-42.8pg/mL]）と同程度であった。一方Ⅲ群ではⅡ群と比較し、好酸球分画:14.0％
[7.O-27.3％]、IL-5:26.2pg/mL [17.7-75.9pg/mL]、IL-13:62.7pg/mL[27.3-72.6pg/mL]とこれらの炎症性マー
カーは高値であった（p＜0.001、p＝0.088、p＝O.032）。 
【結論】メサコリン吸入に対する無症候性気道過敏性の発現には、気道炎症を介さない機序が存在する可能性
が示唆された。また、喘息症状の出現には、メサコリン吸入に対する気道過敏性は必須の要素ではなく、むし
ろ、好酸球やIL-5、IL-13などの気道炎症が関与している可能性が示唆された。 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
アトピー性皮膚炎や花粉症のようなアレルギー性素因を有する若年成人のうち、メサコリンなどの吸入刺激
に対する気道過敏性を有する者は、将来気管支喘息を発症する高リスク群と考えられている。本論文では、気
管支喘息の発症過程を明らかにするために、このような高リスク群対象者の気道の特徴を気道炎症の側面から
検討した。 
一般大学生の中から、アレルギー素因を有するが喘息症状を有しない若年者50人（18歳～23歳）を対象とし、
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メサコリン吸入に対する気道過敏性を有しない群（Ⅰ群）と気道過敏性を有する群（Ⅱ群）に分類した。さら
にⅡ群と同程度の気道過敏性を有し、同年代で喘息症状のある気管支喘息患者13人（Ⅲ群）を加え、誘発喀痰
検査を施行した。回収した気道分泌液内の炎症細胞を分析し、上清中のIL-5、IL-13濃度をELISA法にて測定し、
３群間で比較検討した。 
喘息症状のない若年者50人の中でⅠ群に属する者は33人（66％）、Ⅱ群に属するものは17人（34％）であった。
Ⅱ群とⅢ群の問で気道過敏性の程度に有意差は認めなかった。分析に適する良好な喀痰が得られたのは、この
うちⅠ群17/33人、Ⅱ群10/17人、Ⅲ群13/13人であった。誘発喀痰中の好酸球分画、IL-5濃度、IL-13濃度は、
Ⅰ群とⅡ群では同程度であった。一方、Ⅲ群では、好酸球分画:median14.O％[interquartile range7.0-27.3％]、
IL-5:26.2pg/mL[17.7-75.9pg/mL]、IL-13:62.7pg/mL [27.3-72.6pg/mL]とこれらの炎症性マーカーはⅡ群と比
較し有意（好酸球分画:p＜0.001、IL-5:p＝0.088、IL-13:p＝0.032）に高値であった。 
以上より、喘息高リスク群で認められる無症候性気道過敏性の発現には、気道炎症を介さない機序が存在す
る可能性が示唆された。また、喘息症状の出現には、気道過敏性は必須の要素ではなく、むしろ、好酸球やIL-5、
IL-13などの気道炎症が関与している可能性が示唆された。 
よって本論文は気管支喘息発症のメカニズムの解明に寄与するものとして、博士（医学）の学位を授与され
るに値すると判定した。 
